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は し が き 
 
本号は、学位規則（昭和 28年 4月 1日文部省令第 9号）第 8条による公表を目的として、 
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呼吸器未使用患者を除外し、解析対象は 53 例となった。28 日以内の人工呼吸器からの離
脱を有効性の基準とし、患者を有効群（28例）と無効群（25例）に 2群化した。抽出した











2005年 4月から 2016年 3月までの 11年間に当院においてエダラボンが投与された患者
1529 例を対象に、電子カルテより、年齢、性別、体重、投与期間、AST、ALT、BUN、Scr、
eGFR、Na+、K+、Cl-、併用薬（内服薬及び注射薬）を抽出した。エダラボンを投与された患
者のうち、投与期間が 1 日のみの患者、エダラボンの投与終了後 1 週間以内の採血データ















式 1： ln(y/1-y)=0.012×RBC-1.194×[H+]+0.030×PO2-1.412 
ここで、yはシベレスタットが有効となる確率を示す。RBCが高い程、[H+]は低い程（pH
が高い程）、PO2 は高い程、シベレスタットの治療効果が高くなることが示された。各因子
の感度を確認するため、式 1 において 3 因子のうち 2 因子を標準値に固定し、シベレスタ
ットが有効となる確率 yが 50%となるように残りの 1因子を変動させた結果、RBCは 221（×










エダラボンの投与により、約 6%の患者において Scr が 0.3mg/dL 以上上昇する腎機能障






























（人工呼吸器離脱）を予測する因子の探索をおこなった。有効群において RBC および PO2
が有意に高く、[H+]は有意に低かったが、PO2 は臨床的に有意な因子ではなかった。また、
シベレスタット非投与時も[H+]は人工呼吸器離脱に関与したことから、RBCのみがシベレス
タットの治療効果を予測する因子であることが示された。 
次に、脳梗塞急性期におけるエダラボン投与時の腎機能障害発現のリスク因子の探索を
おこなった。群間比較の結果、総併用薬剤数には有意差は見られなかったが、腎機能障害
発現群において腎排泄型薬剤の併用が有意に多く、利尿薬や消化性潰瘍治療薬、特に H2受
容体遮断薬の併用が腎機能障害発現のリスク因子であることが示された。また、投与前の
血清クレアチニン値が 1.2mg/dL を超えていると腎機能のさらなる低下が起こりやすいこ
とも示された。 
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以上、医薬品の使用成績をレトロスペクティブに解析をおこなうことで、有効性・安全
性を予測する因子の探索が可能となった。こうした、医薬品の有効性・安全性の評価手法
は他の薬剤にも応用可能であり、医薬品の適正使用への貢献が期待されることから、本研
究は学位論文（博士、薬科学）に値すると考えられる。また、申請者は博士（薬科学）に
相応しい学識を有すると考える。 
